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บทคัดยอ  
ลิปดอิมัลชันเปนระบบที่ประกอบดวยนํ้า นํ้ามันและสารทําอิมัลชันที่เปนลิปด เชน ฟอสโฟลิปด ขนาดของลิปดอิมัลชันอยูในชวง 200 - 500 
นาโนเมตร โดยทั่วไปเปนอิมัลชันชนิดนํ้ามันในนํ้า นิยมใชอยางแพรหลายในผูปวยหนัก ผูปวยที่หมดสติหรือผูปวยที่ไมสามารถรับประทาน
อาหารไดเองเน่ืองจากเปนแหลงที่ใหสารอาหาร กรดไขมันที่จําเปนและพลังงาน ปจจุบันมีการประยุกตนําลิปดอิมัลชันมาใชชวยเพิ่มการ
ละลายของยาที่ละลายน้ํายาก ชวยเพิ่มความคงตัวของยา ใชเปนระบบนําสงยาทางตาและการนําสงชีววัตถุ ลิปดอิมัลชันเปนระบบที่มีความ
ปลอดภัย ไมเปนอันตรายตอรางกายเพราะประกอบดวยสารที่ไดจากธรรมชาติ เชน นํ้ามันและฟอสโฟลิปด สามารถผลิตไดงายในทาง
อุตสาหกรรม อยางไรก็ตาม มักเกิดปญหาความไมคงตัวทางกายภาพ เชน การจับกลุมอยางหลวมของหยดวัตภาคภายใน การรวมตัวของ
หยดน้ํามัน และการเกิด Ostwald ripening ซ่ึงเปนขอจํากัดที่สําคัญของระบบลิปดอิมัลชัน ดังน้ันจําเปนตองพัฒนาและปรับปรุงทั้งในแง
องคประกอบของตํารับและกระบวนการผลิต เพื่อใหลิปดอิมัลชันมีความคงตัวมากขึ้นเชนการนําพอลิเมอรเปนสารทําอิมัลชันรวม เปนตน  
คําสําคัญ: ลิปดอิมัลชัน, ความคงตัว, ฟอสโฟลิปด, ระบบนําสงยา  
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บทนํา 
§ลิปดอิมัลชัน (lipid emulsion) เปนการกระจายตัวระบบ
หนึ่งที่ประกอบดวยของเหลวสองชนิดที่ไมเขากัน เชน น้ําและ
น้ํามัน และมีสารทําอิมัลชัน (emulsifier) ซึ่งชวยใหของเหลว
ทั้งสองชนิดนี้เขากันไดและทําใหระบบมีเสถียรภาพ บางครั้ง
อาจเรียกลิปดอิมัลชันวานาโนอิมัลชัน (nanoemulsion) หรือ 
ลิปดนาโนสเฟยร (lipid nanosphere) เนื่องจากขนาดของ
อิมัลชันชนิดนี้เล็กกวา 1 µm ลิปดอิมัลชันเปนรูปแบบยาที่รูจัก
กันมานานในแงที่ใชเปนแหลงใหสารอาหารและพลังงานแก
ผูปวยที่ไมสามารถรับประทานอาหารเองไดเนื่องจากเปน
ผูปวยหนัก หมดสติ โคมา หรือมีปญหาในเรื่องระบบทางเดิน




พิษของ cytotoxic compound3 ลดการระคายเคืองและลด
ความเจ็บปวดขณะฉีดยา เปนตน นอกจากนี้ ระบบลิปด
                                                 
§ 14th year of Srinakharinwirot Journal of Pharmaceutical Science 
อิมัลชันเปนระบบที่ประกอบดวยสารที่ไมกอใหเกิดอันตรายตอ




โดยทั่วไปในชวง 0.5 - 1 µm ถาขนาดใหญกวา 4 - 6 µm จะ
เกิดการอุดตันเสนเลือดที่ไปเล้ียงปอด ตับ ไต และสมอง เปน
ระบบที่มีเสถียรภาพทางเคมีและกายภาพ ปราศจาก 
endotoxin สามารถทําใหปราศจากเชื้อได และมีความหนืด
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นํ้ามัน  
น้ํามันที่ใชในปจจุบันอยูในกลุม long-chain triglyceride 
(LCTs) เชน soybean oil และ safflower oil ซึ่งมี
สวนประกอบที่เปนกรดไขมันที่จําเปน คือ linoleic acid ตอมา
มีการใช medium-chain triglyceride (MCTs) รวมกับ LCTs 
เนื่ อ ง จ าก  MCTs เ ป นแหล งพ ลั ง ง านที่ พ ร อมสํ าหรั บ 
เมแทบอลิซึมมากกวา LCTs4 ซึ่ง MCTs นี้ไดจากกระบวนการ 
re-esterification ของกรดไขมันกลุม caprylic ซึ่งไดจากการ
แยกน้ํามันมะพราว และ glycerin กรดไขมันเหลานี้มีจํานวน
คารบอน 6 - 12 อะตอม และละลายในน้ําไดมากกวา LCTs 
ประมาณ 100 เทา ระหวางการเตรียมลิปดอิมัลชัน ควร
ปองกันการเกิดออกซิเดชัน (oxidation) ของน้ํามันดวยโดย
การเติมสารตานออกซิเดชัน (antioxidant) เชน α-tocopherol  
น้ํามันที่ไดจากพืชตางชนิดจะมีปริมาณกรดไขมันที่แตกตาง
กัน ดังแสดงในตารางที่ 1 ทั้งนี้ ในน้ํามันเมล็ดฝาย 
(cottonseed oil) น้ํามันถั่วเหลือง (soybean oil) และน้ํามัน
ดอกคําฝอย (safflower oil) พบวามี linoleic acid ปริมาณสูง 
และมีปริมาณ γ-linoleic acid ตํ่า ทําใหน้ํามันเหลานี้ทนความ
รอนและสลายตัวยาก1 โดย linoleic acid เปนกรดไขมันจําเปน
ในการพัฒนาระบบประสาทสวนกลางของทารก  
สารทําอิมัลชัน (emulsifying agents หรือ emulsifiers)  
นิยมใชเลซิตินจากธรรมชาติเปนสารทําอิมัลชัน เชน เลซิติน
จากไขแดง (egg yolk lecithin) หรือถั่วเหลือง (soybean 
lecithin) ขอดีของเลซิตินจากธรรมชาติ คือ ปลอดภัย 
เนื่องจากเปนสารที่ เขากันไดกับรางกาย มีกระบวนการ 
เมแทบอลิซึมใน pathway เดียวกับไขมัน ไมขับออกทางไต
เหมือนสารสังเคราะห และมีเสถียรภาพ สวนประกอบที่สําคัญ
ของเลซิติน ไดแก phosphatidylcholine และ phosphatidyl-
ethanolamine (∼90%) ซึ่งไมแสดงประจุที่ pH ของรางกาย 
และประกอบดวย phosphatidylserine และ phosphatidyl-
glycerol เพียงเล็กนอย (2 - 5%) ซึ่งแสดงประจุลบที่ pH ของ
รางกาย5 จากสวนประกอบนี้ทําใหหยดน้ํามันมีคาประจุที่ผิว
ประมาณ -40 ถึง -50 mV เกิดเปนแรงผลักระหวางประจุ 
(electrical barrier) ชวยปองกันไมใหหยดน้ํามันมารวมตัวกัน 




ไดแก polyethylene glycol stearate, TEM, Myrj, carbowax, 
tergitol, span, tween และ pluronic F-68 เปนตน6 
 
ตารางที่ 1 ปริมาณรอยละของกรดไขมันชนิดตาง ๆ ในน้ํามันเมล็ดฝาย น้ํามันถั่วเหลือง และน้ํามนัดอกคําฝอย 
รอยละของกรดไขมันชนิดตาง ๆ  
Fatty acid นํ้ามันเมล็ดฝาย 





Linoleic acid 45 51 77 
Oleic acid 29 24 13 
Palmatic acid 21 12 7 
γ-linoleic acid 2 9 - 
Stearic acid 2 4 3 
 ท่ีมา: Floyd and Jain S (1996)1  
 
ตารางที่ 2 สวนประกอบหลักและสวนประกอบยอยของ lecithin 
Major components Minor components 
Phosphatidylcholine (PC) Lyso-phosphatidylcholine (LPC) 
Phosphatidylethanolamine (PE) Sphingomyelin (SP) 
 Phosphatidic acid (PA) 
 Phosphatidylinositol (PI) 
 Phosphatidylserine (PS) 
 Cholesterol 
 ท่ีมา: Hansrani (1983)5  
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รูปที่ 1 สูตรโครงสรางของ phosphatidylcholine  




โมเลกุลเปน glycerol โดยที่ hydroxyl group ตําแหนงที่ 3 
ของ glycerol backbone เกิด ester bond กับ phosphoric 
acid ขณะที่ hydroxyl group ตําแหนงที่ 1 และ 2 จับกับ long 
chain fatty acid ทําใหบริเวณนี้เปนสวนที่ชอบไขมัน 
(lipophilic หรือ hydrophobic tails) ออกซิเจนอะตอมของ 
phosphoric acid group ซึ่งเปนสวนที่มีข้ัวหรือชอบน้ํา (polar 
หรือ hydrophilic head) สามารถเกิด ester bond กับสาร 
organic alcohols หลายชนิด เชน choline, ethanolamine, 
glycerol, serine และ inositol ไดเปน phosphatidylcholine 
(PC), phosphatidylethanolamine (PE), phosphatidyl-
glycerol (PG), phosphatidylserine (PS) และ phosphatidyl-
inositol ตามลําดับ 
 
วัตภาคน้ํา (aqueous phase) 
ในวัตภาคน้ําประกอบดวยสารที่ใชปรับคาออสโมลาริตี 
(osmolarity) สารที่ใชปรับคาความเปนกรด-ดาง (pH) และสาร
กันเสีย (preservative) ตัวอยางสารที่ใชปรับคาออสโมลาริตี
ไดแก glycerin, sorbitol และ xylitol เปนตน เสถียรภาพของ 
ลิปดอิมัลชันข้ึนกับ pH โดย pH ที่เหมาะสมคือ 6.6 - 6.8 หรือ
โดยทั่วไปมีคา 6 - 7 ทั้งนี้ การเติมตัวยาสําคัญ กรดอะมิโน 
เด็กซโตรส หรืออิเล็กโทรไลต ทําให pH ของลิปดอิมัลชัน
เปล่ียนแปลงได นอกจากนี้ การเกิดปฏิกิริยาการแยกสลาย
ดวยน้ํา (hydrolysis) ของวัตภาคน้ํามันหรือ phospholipid ทํา
ใหได lyso-compound และกรดไขมันอิสระ ซึ่งสงผลให pH 
ของลิปดอิมัลชันลดลง และข้ันตอนการทําใหปราศจากเชื้อโดย
ใชหมอนึ่งอัดไอน้ํา (autoclave) ชวยเรงการเกิดปฏิกิริยาการ
แยกสลายดวยน้ํา ทําให pH ของตํารับลดลงไดเชนกัน จึงควร
ปรับ pH ของวัตภาคน้ําใหอยูในชวง 8 - 8.3 ดวยสารละลาย
โซเดียมไฮดรอกไซด เพ่ือทําให pH หลังการทําใหปราศจาก
เช้ืออยูในชวงที่กําหนดและควรเติมสารกันเสียเชน methyl 












ปะปนอยู ถาเปนวัตภาคน้ําควรใช hydrophilic membrane 
กรอง  สวนวัตภาคน้ํ ามันควรกรองโดยใช  hydrophobic 
membrane การกระจายเลซิตินในวัตภาคน้ํามันควรใชเครื่อง
ผสมความเร็วสูง หรือละลายเลซิตินใน ethanol กอน แลวจึง
ผสมกับวัตภาคน้ํามันและคนอยางสม่ําเสมอ จะเกิดเปน
อิมัลชันที่มีขนาดใหญ จากนั้นนําไปลดขนาดโดยใชเครื่อง 
high pressure homogenizer หรือเครื่อง microfluidizer  
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2. การลดขนาดของลิปดอิมัลชัน  
วัตถุประสงคของการลดขนาดเพื่อใหไดลิปดอิมัลชันขนาด
เล็กตามตองการ ไมอุดตันเสนเลือด มีเนื้อเนียน ขนาด
สม่ําเสมอและมีเสถียรภาพ เครื่องมือที่ใชในการลดขนาด 
ไดแก colloid mill, high pressure homogenizer และ 
microfluidizer ดังรายละเอียดตอไปนี้  
Colloid mill สามารถลดขนาดอิมัลชันใหเล็กลงไดเพียง 5 
µm เทานั้น ซึ่งเปนขนาดที่ใหญกวาขอกําหนดของยาฉีดทาง
หลอดเลือดดํา  
High pressure homogenizer1 เปนเครื่องมือที่มี
ประสิทธิภาพในการลดขนาด การทํางานของเครื่องมือแสดง
ดังรูปที่ 3A ข้ันตอนแรก crude emulsion ถูกสงผานไปยัง 
annular space ภายใตแรงดันสูง แลวผานตอเนื่องไปยังสวนที่
สองของเครื่องมือซึ่งประกอบดวยชิ้นสวนที่ ใชลดขนาด
เหมือนกับข้ันตอนแรก อิมัลชันถูกรีดผานรูเล็ก ๆ ภายใต
แรงดันสูง ทําใหอิมัลชันมีขนาดเล็กลง ความดันที่ใชอยูในชวง 
3000 - 5000 PSI หรือ 150 - 280 kg/cm2 และควบคุม
อุณหภูมิใหอยูระหวาง 40 - 80 °C สามารถลดขนาดลิปด
อิมัลชันซ้ําหลาย ๆ รอบเพ่ือใหไดขนาดเล็กตามตองการ 
เครื่องมือนี้มีประสิทธิภาพที่ดี คือ สามารถลดขนาดของลิปด
อิมัลชันใหอยูในชวง 0.5 - 1.0 µm แตมีขอเสีย คือใชเวลาใน
การลดขนาดนาน และอาจเกิดการปนเปอนจากโลหะที่เปน
สวนประกอบของเครื่องมือถาลดขนาดดวยความดันสูง ๆ  
Microfluidizer เครื่องมือนี้ใชหลักการการชนกันของ
ของเหลวที่ไหลใน chamber ที่มีแรงดันสูง (500 - 20,000 
PSI) การชนกันทําใหอิมัลชันแตกเปนหยดเล็ก ๆ ที่มีการ
กระจายขนาดแคบ และอิมัลชันมีเสถียรภาพทางกายภาพดี 
(รูปที่ 3B)1  
 
3. การกรอง  
หลังจากผานข้ันตอนการลดขนาดแลวตองมีการกรองขั้น






ให pH ลดลง และอาจสงผลถึงเสถียรภาพของลิปดอิมัลชันได 
 
 รูปท่ี 2 ขั้นตอนการผลิตลิปดอิมัลชัน 8  
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(3A) High Pressure Homogenizer (3B) Microfluidizer 
รูปท่ี 3 ขั้นตอนการลดขนาดโดยใชเครื่อง High Pressure Homogenizer (3A) และ Microfluidizer (3B)1 
 
การประเมินคุณลักษณะของลิปดอิมัลชัน1, 5  
1. การสังเกตดวยตาเปลา (visual observation) 
เปนการประเมินเสถียรภาพทางกายภาพของลิปดอิมัลชัน 
ซึ่งอนุภาคของลิปดอิมัลชันตองไมเกิดการจับกลุมอยางหลวม 












เมื่อ pH ของลิปดอิมัลชันมีคาประมาณ 7 หลังการทําให
ปราศจากเชื้อ pH จึงเปนปจจัยสําคัญในการรักษาขนาด
อนุภาคใหไดตามที่ตองการ เนื่องจาก pH มีผลตอประจุที่ผิว
ของอนุภาค เมื่อ pH อยูในชวง 6.5-9 จะมีแรงผลักทางไฟฟา
เพ่ิมข้ึน เนื่องจากหมู phosphate ของเลซิตินแตกตัว จุด
เปล่ียนของปรากฏการณนี้คือที่ isoelectric point ของเลซิติน




3. ขนาดอนุภาค (particle size) 
ขนาดของวัตภาคภายในมีผลโดยตรงตอเสถียรภาพของ 
ลิปดอิมัลชัน ขนาดที่ใหญกวา 4-6 µm ทําใหเกิดการอุดตัน
เสนเลือดที่ไปเล้ียงปอด ไตและสมอง นอกจากนี้ ขนาดของ 
ลิปดอิมัลชันมีผลตออัตราเร็วในการดูดซึม ถาอิมัลชันมีขนาด 
0.5 - 1.0 µm จะดูดซึมไดเร็วกวาอิมัลชันที่มีขนาด 3.0 - 5.0 
µm และขนาดอนุภาคที่เล็กประมาณ 200 - 500 nm จะมี
เสถียรภาพทางกายภาพมากที่สุด ขนาดอนุภาคขึ้นอยูกับ
ความเขมขนของเลซิตินและวัตภาคน้ํามัน ถาเพ่ิมความ
เขมขนของเลซิตินเปน 1.2% w/w จะไดอนุภาคขนาด
ประมาณ 250 nm สวนการเพิ่มปริมาณวัตภาคน้ํามันมากกวา 
10% จะทําใหขนาดอนุภาคใหญข้ึน  
 
4. ประจุท่ีผิวอนุภาค (Surface charge)  
เนื่องจากเลซิตินเปนสารทําอิมัลชันในลิปดอิมัลชัน ทําให
เกิดประจุที่พ้ืนผิว (zata potential) บนหยดวัตภาคภายในมี
คาประมาณ -40 ถึง -50 mV ศักยไฟฟาที่พ้ืนผิวมีบทบาท
สําคัญตอความคงตัวของลิปดอิมัลชัน การลดประจุไฟฟาที่ผิว
จะเพ่ิมอัตราเร็วในการเกิดการจับกลุมอยางหลวมและการ
รวมตัวของหยดน้ํามัน อยางไรก็ตาม ลิปดอิมัลชันที่มีคา zeta 
potential เทากัน เมื่อเติมอิเล็กโทรไลตอาจเกิดการจับกัน
อยางหลวมแตกตางกันได เนื่องจากเลซิตินที่ใชมีปริมาณ 
phosphatidic acid ที่แตกตาง ดังนั้นในการผลิตควรเลือกใช 
เลซิ ตินที่ มีปริมาณของ  phosphatide ที่ มีประ จุลบ  เชน 
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phosphatidic acid phosphatidylserine และ phosphatidyl-




เ สถี ย รทางกายภาพ  ได แก  การจับกลุ มอย า งหลวม
(flocculation) ของหยดวัตภาคภายใน การรวมตัวของหยด
น้ํามัน (coalescence) และการเกิด Ostwald ripening เปนตน 
flocculation เปนการรวมกลุมของหยดวัตภาคภายในเกาะกัน
ดวยแรงออน เมื่อเขยาเบา ๆ อิมัลชันสามารถกระจายตัวได
เหมือนเดิม เมื่อไรก็ตาม ที่หยดวัตภาคภายในเชนหยดน้ํามัน
รวมตัวกันเกิดเปนหยดอิมัลชันที่มีขนาดใหญข้ึนจนไมสามารถ
กระจายตัวกลับเปนหยดวัตภาคเล็ก ๆ ได เรียกปรากฏการณ
นี้วา coalescence สวน Ostwald ripening เกิดจากการที่หยด
อิมัลชันมีขนาดที่แตกตางกัน ทําใหหยดอิมัลชันที่มีขนาดเล็ก
ละลายในวัตภาคภายนอกไดดีกวาหยดอิมัลชันที่มีขนาดใหญ 





มีขนาดที่ เ ล็กลงกวาเดิม สงผลใหเ พ่ิมการเกิด Ostwald 
ripening ในที่สุดจะเกิดการแยกชั้นอยางสมบูรณ (phase 
separation) ถาในตํารับอิมัลชันมีสารลดแรงตึงผิวมากเกินไป 
ทําใหมีโอกาสเกิด Ostwald ripening สูง เนื่องจากสารลดแรง
ตึงผิวที่เกินมานี้สามารถเกิดเปนไมเซล ทําใหการละลายของ
น้ํามันในวัตภาคน้ําเพ่ิมข้ึน วิธีลดการเกิด Ostwald ripening 
ทําไดโดยเติมสารเพ่ิมความหนืดในวัตภาคภายนอก การผลิต
อิมัลชันใหมีขนาดสม่ําเสมอใกลเคียงกันหรือเติมสารที่เปน 
ripening inhibitor ที่มีการละลายในน้ําไดนอยกวา 10-12 g/ml 
เชน medium chain triglyceride ในความเขมขน 2.5 - 5% 





ตับประมาณ 60% ขณะที่อนุภาคที่มีขนาดเล็กประมาณ 100 
nm อยูในกระแสเลือดไดนานกวา จากการทดลองของ 
Kurahara และคณะ3 ซึ่งเตรียมลิปดอิมัลชัน 3 ขนาด คือ 104 
- 110 nm, 232 - 252 nm และ 550 - 630 nm โดยผสมยา 
rhizoxin ซึ่งเปนยาตานมะเร็งที่ละลายน้ํายากลงในอิมัลชัน 
พบวาอิมัลชันขนาด 550 - 630 nm กระจายไปยังเนื้อเยื่อของ 
reticuloendothelial system (RES) เชน ตับ มาม มากกวา
อิมัลชันที่มีหยดขนาดเล็ก นอกจากนี้ องคประกอบในลิปด
อิมัลชัน เชน ปริมาณของ cholesterol หรือชนิดของ 
phospholipids ที่ใชเปนสารทําอิมัลชัน มีผลตอการถูกขจัด
โดยระบบ RES ดวย การทําใหลิปดอิมัลชันอยูในรางกายนาน
ข้ึน ทําโดยเปลี่ยนแปลงองคประกอบของลิปดอิมัลชัน การ
เตรียมอิมัลชันใหมีขนาดเล็กลง และการเปลี่ยนแปลงพ้ืนผิว
ของอิมัลชัน เปนตน  
 
การประยุกตลิปดอิมัลชันทางเภสชักรรม  
















ทาง nasogastric tube หรือใชในทารกที่คลอดกอนกําหนด
หรือมีน้ําหนักนอยกวาปกติ โดยทั่วไปการดูดซึมไขมันใน
ระบบทางเดินอาหารจะอยูในรูป chylomicron ซึ่งมีลักษณะ
เปนอิมัล ชันที่มี เสถียรภาพสูง  มีขนาด  0 .5  - 1 .0 µm 
chylomicron ประกอบดวย triglyceride 96%, phospholipid 
0.8%, cholesterol 1.7% และ protein 1.7% ซึ่ง phospholipid 
ทําหนาที่ เปนสารทําอิมัลชัน  ลิปดอิมัลชันที่ ใชทดแทน
สารอาหารที่ ใ ห ท า งหลอด เลื อดดํ า จึ งมี ลั กษณะและ
สวนประกอบที่เลียนแบบ chylomicron ที่พบในรางกาย โดยมี
แกนกลาง (core) เปน triglycerides (soybean oil) และมี 
phospholipid (egg หรือ soybean lecithin) เปนสารทํา
อิมัลชันและทําใหอิมัลชันเสถียร 
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ตารางที่ 3 ผลิตภัณฑลิปดอิมัลชันชนิดน้ํามันในน้าํ (o/w) ที่ใชทดแทนสารอาหารและพลังงาน 8 
ผลิตภัณฑ นํ้ามัน ปริมาณนํ้ามัน (%) สารทําอิมัลชัน บริษัทที่ผลิต 
Abbolipid/Liposyn®  Soybean oil & safflower oil 10, 20 Egg phospholipids Abbott 
Intralipid®  Fractionated soybean oil 10, 20, 30 Egg phospholipids Pharmacia-Upjohn 
Intralipos®  Soybean oil 10 Egg phospholipids Green Gross 
Lipofundin S®  Soybean oil 10 Soy phospholipids B. Braun 
Lipofundin N® / Endolipide® Soybean oil 10, 20 Egg phospholipids B. Braun 
Lipofundin MCT/LCT® / Medialipide® 
/ Vasolipid® 
Soybean oil & MCT 10, 20 Egg phospholipids B. Braun 
Lipovenos®  Soybean oil 10, 20 Egg phospholipids Fresenius 
Ivelip/Salvilipid®  Soybean oil 10, 20 Egg phospholipids Clintec/Baxter 
Clinoleic® Soybean oil & Olive oil 20 Egg phospholipids Clintec/Baxter 





ยาหลายชนิดละลายน้ํายาก เชน cytotoxic drugs10, 
amphotericin B11, diazepam6, prostaglandin E1 (PGE1), 
dexamethasone palmitate, propofol7 เปนตน การเตรียม 
amphotericin B ในรูปแบบลิปดอิมัลชันชวยลดการเกิดพิษ
ของยาที่ไต (nephrotoxicity) ได เนื่องจากเนื้อเยื่อของรางกาย
ไมไดสัมผัสกับยาโดยตรง12 โดยทั่วไปแลว การเตรียมทําโดย
นํายาที่ละลายน้ํายากมาละลายในตัวทําละลายที่เหมาะสมแลว












สําหรับยาที่ละลายน้ําไดนอย เชน penclomidine13 ซึ่งเปนยา
รักษาโรคมะเร็งที่มีคาการละลายในน้ําประมาณ 1 µg/mL เมื่อ
เตรียมในรูปแบบลิปดอิมัลชัน โดยมีวัตภาคน้ํามัน คือ น้ํามัน
ถั่วเหลือง และใชเลซิตินเปนสารทําอิมัลชัน ตัวยาสามารถ
ละลายในน้ํามันถั่วเหลืองไดสูงถึง 183 mg/mL ที่อุณหภูมิหอง 
ดังนั้นจึงสามารถเตรียมยานี้ในความเขมขน 50 - 100 mg/mL 
และไดลิปดอิมัลชันที่มีขนาดอนุภาคเล็กกวา 500 nm  




สูตรตํารับประกอบดวย diazepam 0.5 กรัม egg yolk lecithin 
1.2 กรัมและ glycerol 2.5 กรัม พบวาฤทธิ์ในการตานชักไม
แตกตางจากรูปแบบสารละลายในตัวทําละลายรวม แต IV 
toxicity (LD50) และการทําลายเนื้อเยื่อหลังจากฉีดเขาหลอด
เลือดแดง (intraarterial) ในหนูลดลง ปจจัยที่ทําให diazepam 
ในรูปแบบลิปดอิมัลชันมีเสถียรภาพไดแก pH ซึ่งมีคาประมาณ 
7.4 - 8.0 วัตภาคน้ํามันควรนอยกวา 25% ความเขมขนของ 
phospholipid และ poloxamer ที่ใชเปน co-emulsifier ควรมี
คาประมาณ 1 - 1.25% และ 1 - 2% ตามลําดับ  
 




โดย enterocyte ที่ลําไสเล็ก ทําใหลิปดอิมัลชันมี metabolism 
pathway เหมือนกับ chylomicron ดังรูปที่ 4 chylomicron 
ประกอบดวย triglycerides และ apolipoproteins A-I, A-IV 
และ B-48 จากนั้น chylomicron ที่สรางจากลําไสเล็กจะเขาสู
ระบบน้ําเหลืองและเขาสูระบบไหลเวียนโลหิตทาง thoracic 
duct เมื่อเขาสูระบบไหลเวียนโลหิต chylomicron จะไดรับ 
Apo-C-II และ Apo-E จาก high density lipoproteins (HDLs) 
และปลอย apolipoproteins A-IV จากนั้น triglycerides ใน 
chylomicron จะถูกแยกสลายดวยน้ําโดย lipoprotein lipase 
(LPL) ไดกรดไขมัน (fatty acid) ซึ่งจะถูกดูดซึมเขาสู adipose  
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รูปท่ี 4 การดูดซึมและเมแทบอลิซึมของไขมันในรางกาย15  
 
 
tissue และกลามเนื้อตอไป ขณะเกิดการแยกสลายดวยน้ํา 
HDLs จะเก็บ phospholipids และ apolipoprotein A ทําให
ขนาดของ chylomicron เล็กลง ซึ่งจะประกอบดวย 
apolipoprotein B48, E, CII และ cholesterol และถูกขจัด
อยางรวดเร็วจากระบบไหลเวียนโลหิตไปสูตับโดยมีตัวรับ 
(receptor) ที่ตับ คือ low density lipoprotein receptor (LDL 
receptor) และ remnant receptor ที่ parenchymal cell ซึ่ง
เปนตัวรับที่เฉพาะเจาะจงกับ Apo-E บน chylomicrons 
อยางไรก็ตาม ลิปดอิมัลชันแตกตางจาก chylomicron ตรงที่
กอนเขาสูกระแสเลือด ลิปดอิมัลชันไมมี apolipoprotein บนผวิ 
ซึ่งลิปดอิมัลชันจะไดรับ apolipoprotein จาก HDLs ภายหลัง
จากฉีดเขาสูกระแสเลือด จากนั้นจะมี metabolism pathway 
เหมือนกับ chylomicron ดังที่ไดกลาวมาแลว 
 
4) การใชลิปดอิมัลชันเปนระบบนําสงยาทางตา16,17  
ในการรักษาโรคทางตา เชน ตอหิน (glaucoma) มานตา
อักเสบ (uveitis) แกวตาอักเสบ (keratitis) ตาแหง (dry eye 
syndrome) โรคจอตาอักเสบจากการติดเชื้อไซโตเมกาโลไวรัส 
(cytomegalovirus retinitis) โรคเซลลจอตาตายเฉียบพลัน 
(acute retinal necrosis) โรคจอตาอักเสบจากการที่มีแรงดัน












เพ่ิมการดูดซึมยา (permeation enhancer) เชน benzal-
konium chloride, cetylpyridinium chloride, bile salts, 
polyoxyethylene alkyl ethers แตสารเหลานี้อาจกอใหเกิด
การระคายเคืองตาได18 ตอมาไดนําลิปดอิมัลชันมาใชเปน
ระบบนํ าส งยาทางตาเพื่ อ เ พ่ิม ชีวประสิทธิ ผลของยา 
(bioavailability) และทําใหยาออกฤทธิ์นานข้ึน โดยตัวยาจะดูด
ซึมผานเยื่อบุตา ซึ่งแตกตางจากรูปแบบยาเดิมที่ยาดูดซึมผาน
กระจกตา การดูดซึมผานเยื่อบุตามีขอดี คือ เยื่อบุตามีพ้ืนที่ผิว
มากทําใหยาดูดซึมมากขึ้น  
การเตรียมลิปดอิมัลชันเพ่ือเปนระบบนําสงยาทางตา
สามารถเตรียมไดหลายวิธี ไดแก extemporaneous drug 
addition เปนวิธีที่นําตัวยาสําคัญในรูปผงแหงหรือสารละลาย
มาผสมกับลิปดอิมัลชันที่มีจําหนายในทองตลาด ขอจํากัดของ
วิธีนี้ คือ ความไมเสถียรทางกายภาพของลิปดอิมัลชัน เชน
การแยกชั้นเปนครีม การแยกวัตภาค (phase separation) ที่
สําคัญ คือ เกิดการตกตะกอนของตัวยา เชน การผสมยา 
amphotericin B ลงใน Intralipid®19 จากปญหาดังกลาวจึง
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สารละลายของ phospholipid จากนั้นนําไประเหยเพ่ือขจัดตัว
ทําละลายอินทรียออกแลวนํามาผลิตตามข้ันตอนของ de novo 




ปจจุ บันไดมีการพัฒนาวิธีการผลิตที่ เรียกวา SolEmul 
Technology22 เตรียมโดยการผสมผงยาที่มีขนาดเล็กมาก 
(nanosized powder) ในลิปดอิมัลชัน แลวนํามาลดขนาดดวย





อิมัลชันสําหรับฉีดของยาหลายชนิด เชน amphotericin B22, 
carbamazepine23, itraconazole24 และ ketoconazole25 ลิปด
อิมัลชันที่ใชเปนระบบนําสงยาทางตาเปนอิมัลชันชนิดน้ํามันใน
น้ํา (o/w) และชนิดของประจุที่ผิวของลิปดอิมัลชันมีผลตอชีว 
ประสิทธิผลของยา พบวาในลิปดอิมัลชันที่มีประจุลบ ยาจะถูก
ดูดซึมไดนอยกวาลิปดอิมัลชันที่มีประจุบวก เนื่องจากลิปด
อิมั ล ชันที่ มีประจุ ลบถูกขจัดออกจากตาได ง ายกว า 2 6 
สวนประกอบในตํารับอิมัลชันที่ใชทางตาสรุปไดดังตารางที่ 4  
ตัวอยางลิปดอิมัลชันที่ใชเปนระบบนําสงยาทางตาไดแก 




ตาสูง และทําใหการเห็นภาพลดลง ตัวยาที่ใชไดแก ketorolac, 




อยางแพรหลาย โดยเฉพาะ squalene และ squalane 
emulsion ใชเปน adjuvant ของ influenza vaccines และ 





เสถียรทางกายภาพ เชน การจับกลุมอยางหลวม การแยกชั้น
เปนครีม และการเปลี่ยนแปลง pH ซึ่งความไมเสถียรเหลานี้
สามารถเกิดไดทั้งในระหวางกระบวนการผลิตและการเก็บ
รักษา ดังนั้น จึงควรมีการพัฒนาระบบนําสงยาเพ่ือใหไดระบบ












ตารางที่ 4 สารทีใ่ชในลิปดอมิัลชันที่นําสงยาทางตา16 
นํ้ามัน สารทําอิมัลชัน ลิปดที่มีประจุบวกและพอลิแซ็กคาไรด สารปรุงแตงอื่น ๆ 
Sesame oil Cholesterol Stearylamine α-Tocopherol 
Castor oil Phospholipids Oleylamine Glycerol 
Soya oil Polysorbate 80 Chitosan Xylitol 
Paraffin oil Transcutol P  Sorbitol 
Paraffin light Cremophor RH  Thiomersal 
Lanolin Poloxamer 407  EDTA 
Vaseline Poloxamer 188  Methyl paraben 
Corn oil Miranol C2M and MHT  Propyl paraben 
Glycerin monostearate Tyloxapol   
Medium chain monoglycerides    
Medium chain triglycerides    
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ประมาณ 100 nm และใช polyethyleneglycol lipid เพ่ือ
เปล่ียนแปลงพ้ืนผิวของอิมัลชันทําใหลดการถูกจับกินโดย







ของยาที่ละลายน้ํายาก การใชเปนตัวพา (carrier) ในระบบ
นําสงยา โปรตีน และชีววัตถุตาง ๆ และมีผลิตภัณฑรูปแบบ 
ลิปดอิมัลชันที่จําหนายหลายประเภทแสดงดังตารางที่ 5 เชน 
ยาฉีดเขาหลอดเลือดดํา ยารับประทาน ยาตา ยาทา เปนตน 
 
ตารางที่ 5 ตัวอยางผลิตภัณฑลิปดอิมัลชันชนิดน้าํมันในน้ํา (o/w) ที่เปนระบบนําสงยาแบบตาง ๆ  
ผลิตภัณฑ ยา บริษัทที่ผลิต วิถีทางที่ใหยา 
Diazemuls®  Diazepam Kabi-Pharmacia Intravenous 
Diprivan® Propofol AstraZeneca Intravenous 
Etomidat-Lipuro® Etomidate Braun Melsungen Intravenous 
Lipotalon® (Limethason) Dexamethasone Palmitate Merckle Intra-arterial 
Stesolid® Diazepam Dumex Intravenous 
Sandimmune® Cyclosporin A Novartis Oral 
Neoral® Cyclosporin A Novartis Oral 
Gengraf® Cyclosporin A Abbott Oral 
Restasis® Cyclosporin A Allergan Ocular topical use 
Refresh Endura® Drug free Allergan Ocular topical use 
Fluad (MF 59) ® Adjuvant Chiron Parenteral use 
Daivonex® cream and ointment Calcipotriol Laboratoire Leo Transdermal 
Voltaren emulgel® Diclofenac sodium Ciba-Geigy Transdermal 
EMLA® cream Lidocaine and Prilocaine Astra, Sweden Transdermal 
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ABSTRACT  
Lipid emulsions are the heterogeneous systems containing water, oil and lipid amphiphilic emulsifier such as phospholipids. 
They are oil in water emulsions with the size range of 200 - 500 nm. They are widely used as the supplementary of nutrient, 
essential fatty acid and energy in the coma, unconscious and gastro-intestinal obstructed patients. In the present, they are used 
in many pharmaceutical applications such as the enhancement of dissolution and stability of poorly water soluble drugs, ocular 
drug delivery systems and delivery of bioproducts. With natural oils and phospholipids as the key components, lipid emulsions 
are non toxic and biocompatible systems. However, the drawback of lipid emulsions is physical instability such as flocculation, 
coalescence and Ostwald ripening, as resulting in phase inversion of emulsion system. Thus, the formulation and process 
developments are required to improve the stability of lipid emulsions. The addition of co-emulsifiers such as biocompatible 
polymer giving steric hindrance is an extensive approach to improve physical stability of lipid emulsions. 
Keywords: lipid emulsions, stability, phospholipids, drug delivery system  
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